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研究成果の概要（和文）： IB1期以上の子宮頸癌199例では16型陽性が104例 (52.3%)、18型陽性が48
例 (24.1%)、他のHPV型陽性が47例 (23.6%)で、発症年齢は16型陽性 (47.7歳)、18型陽性 (47.4歳)、
他のHPV型陽性 (55.0歳)（P<0.01）。腺癌は16型陽性で27.9%、18型陽性で47.9% (P=0.004)。II期以上
では18型陽性で予後不良 (P=0.03)。 
 
研究成果の概要（英文）：Clinical features were compared among the following 3 groups: Group 18 ( 48 
patients positive for HPV 18), Group 16 (104 patients positive for HPV 16) and Group 0 (47 patients 
positive for the other HPV types). Occurrence of adenocarcinoma was higher in Group 18 (47.9%) than in 
Group 16 (27.9%) (P =0.004). The mean age of the patients at onset was different among the 3 groups 
(Group18, 47.4 years; Group 16, 47.7 years; Group 0, 55.0 years (P < 0.01). In patients with stage II or 
more, Group 18 had a poorer prognosis than Groups 16 and Group O (P =0.03). 
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１．研究開始当初の背景 
(1) HPV DNA の子宮頸癌における存在様式は
HPV 型によって異なる。特徴的にいえば、
HPV18 では integrated のみ、HPV16 では
integrated に加えて約半数で episome が共存、
他の HPV では多くが episome であって、
integrated は一部である。そのため、HPV16, 
HPV18 以外の細胞株は１つを除いて存在しな
い。Transforming activity も HPV18, HPV16 が
特に強く、Target cell も異なるようで、HPV18 
は腺癌で特に多く検出され、予後不良の報告が
ある。 
 
２．研究の目的 
 HPV18 型陽性の子宮頸癌と HPV16 型陽性
の子宮頸癌、その他の HPV 型陽性の子宮頸
癌を、病理組織学的所見、放射線感受性、生命
予後などの臨床病理学的特徴、病態を比較し、
肝炎が A, B, C 型と原因ウイルスによって疾患
を区別するように、「HPV18 型子宮頸癌」
「HPV16 型子宮頸癌」などという HPV 型特有
の子宮頸癌の疾患概念を確立し、診断・治療に
役立てること。 
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３．研究の方法 
平成23年度 
症例対照研究で全国9施設より登録された子宮
頸癌症例においては、その研究実施計画にある
ように中央病理診断を取り入れている。HLA クラ
スI とクラスII との関連を研究する場合に、組織
型を考慮することが目的であったが、HPV 型と
組織型の関係はこれまで指摘されている以上に
関連性が深いことが判明しつつある。子宮頸部
腺癌には多くの組織型が存在するので、特殊染
色を用いて細分類する。これに臨床情報として
得られている腫瘍マーカー（ SCC、CA125、
CA19-9、CEA、NSE）を加えて検討する。臨床情
報としては、子宮頸癌の病態を示す基本情報と
して、罹患年齢、喫煙などの疫学情報、放射線
治療効果、化学療法効果、生命予後が含まれる
ので、組織型以外にこれら病態とHPV 型との関
連を解析する。 
 
平成24年度 
平成23 年度での組織診断をもとに、細分類に
必要な特殊染色・免疫組織化学検査などを継続
して行う。HPV 型同定、臨床情報の収集、整理、
解析も完成させる。以上から、本研究の目的とす
る解析が平成24 年度中に終了することが見込
まれる。 
 
４．研究成果 
 病変から検出されたHPVタイプの内訳は、
HPV16陽性が104例 (52.3%)、HPV18陽性が48
例 (24.1%)、そのほかのハイリスクHPV陽性が47
例  (23.6%)であった。発症時の平均年齢は、
HPV16陽性患者 (47.7±12.6歳)とHPV18陽性
患者 (47.4±10.8歳)ではそのほかのハイリスク
HPV陽性患者 (55.0±14.3歳) と比較して統計
的に有意に若かった  (各々  P=0.002 および 
P=0.004)。臨床進行期 III/IV期の進行癌は、
HPV16陽性患者 (29.9%) や HPV18陽性患者 
(27.6%)のあいだで差が見られなかった (P=0.79)。
近年増加していると報告されている腺癌 (腺扁
平上皮癌を含む) の割合は、HPV16陽性癌の
27.9%に対してHPV18陽性患者では47.9%と統計
的に有意に高かった (P=0.004)。臨床進行期1b
期の患者ではHPVタイプによる予後の差は見ら
れなかったが、II期以上の症例に限るとHPV18陽
性患者の方がHPV16陽性患者よりも有意に予後
が不良であった (P=0.03)。 
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